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RESUMO

Introducéo: A capecitabina é um medicamento oral utilizado na terapia anticancer e pode causar
efeitos adversos (EA) com implicagdes clinicas no tratamento e na qualidade de vida dos
pacientes. Farmacéuticos oncolégicos podem desempenhar importante papel no gerenciamento
dos EA. No entanto, sdo escassos estudos que avaliam o impacto clinico desses. Este estudo
tem como objetivo identificar as consequéncias clinicas dos EA a capecitabina no tratamento
dos pacientes com cancer colorretal, cancer gastrico e cancer anal em um hospital de referéncia
em oncologia na cidade do Rio de Janeiro, Brasil. Métodos: Estudo longitudinal, prospectivo e
randomizado com pacientes em uso de capecitabina entre abril e outubro de 2022. Os EA foram
classificados quanto a gravidade. As consequéncias clinicas dos EA foram avaliadas por meio
da suspensdo temporaria ou definitiva do tratamento e/ou reducdo da dose de capecitabina. A
analise estatistica foi conduzida pelos Testes de Fisher, Qui-quadrado e Shapiro - Wilk.
Resultados: Foram incluidos no estudo 25 pacientes, com idade média de 59,6 anos. Os EA
mais frequentes foram diarreia (60,0%), nausea (48,0%) e vomito (32,0%). A maioria dos EA
(87,9%) ocorreu em grau leve e durante o primeiro ou segundo ciclo de quimioterapia (52,9%).
Conclusbes: O estudo evidenciou que 0s EA a capecitabina causam consequéncias clinicas ao
tratamento do paciente. A menor gravidade de sindrome méao-pé sugere a eficadcia da medida
preventiva de distribuicdo de hidratante e educacdo do paciente, além de tornar essencial o
Acompanhamento Farmacoterapéutico na identificacdo dos efeitos adversos e implementacao
de medidas de manejo com melhorias na qualidade do tratamento dos pacientes em uso de
capecitabina.

Palavras-chave: efeitos colaterais e reacOes adversas relacionados a medicamentos,
capecitabina, assisténcia farmacéutica, cuidados farmacéuticos.

ABSTRACT

Introduction: Capecitabine is an oral drug used in anticancer therapy and can cause adverse
effects (AE) with clinical implications in the treatment and in the quality of life of patients.
Oncology pharmacists can play an important role in the management of AEs. However, few
studies assess the clinical impact of these AEs. This study aims to identify the clinical
consequences of AES to capecitabine in the treatment of patients with colorectal cancer, gastric
cancer and anal cancer in a reference hospital in oncology in the city of Rio de Janeiro, Brazil.
Methods: Longitudinal, prospective, randomized study with patients using capecitabine between
April and October 2022. AEs were classified according to severity. The clinical impact was
assessed using temporary or permanent suspension of treatment and/or reduction of
capecitabine dose. Statistical analysis was conducted using Fisher, Chi- square and Shapiro-
Wilk tests. Results: 25 patients with a mean age of 59.6 years were included in the study. The
most frequent AEs were diarrhea (60.0%), nausea (48.0%) and vomiting (32.0%). Most AES
(87.9%) occurred in a mild degree and during the first or second cycle of chemotherapy
(52.9%). Conclusions: The study showed that AE to capecitabine cause clinical consequences
to the patient’s treatment. The lower severity of hand-foot syndrome suggests the effectiveness
of the preventive measure of moisturizer distribution and patient education, in addition to making
Pharmacotherapeutic Monitoring essential in identifying adverse effects and implementing
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management measures with improvements in the quality of treatment for patients in use of
capecitabine

Keywords: drug-related side effects and adverse reactions, capecitabine, pharmaceutical
services, pharmaceutical care.

1 INTRODUCAO

A capecitabina é um dos agentes anticancerigenos utilizados nos protocolos de
tratamento para o cancer de célon e reto, gastrico e anal. Este antimetabdlito € um pré-farmaco
de uso oral do 5-fluorouracil (5-FU), utilizado como tratamento padrdo em monoterapias e
terapias combinadas. A terapia com capecitabina proporciona melhor aceitabilidade e conforto
do paciente e tem incidéncia significativamente menor de efeitos adversos (EA) sistémicos
quando comparada com a formulagao intravenosa de 5-FU.*

A capecitabina pode ocasionar EA notaveis que variam em gravidade e frequéncia.
Entre os EA mais comuns estdo: sindrome mao-pé (SMP), diarreia, nausea, vomito, perda de
apetite, dor abdominal, fadiga, dor de cabeca, dor nas extremidades, erupgéo cuténea e falta de
ar. A maior parte destas reacdes geralmente sdo temporarias e tratadas com medidas de
suporte.*® Contudo, os eventos gastrointestinais € SMP acometem o0s pacientes com maior
frequéncia e, geralmente, podem trazer consequéncias clinicas relevantes. 103

O curso do tratamento oncoldgico pode ser diretamente impactado pela ocorréncia de EA.
Na pratica clinica estas reacBes podem causar perda da eficacia terapéutica decorrente de
suspensdo temporaria, reducdo de dose e descontinuagdo do tratamento, assim como
hospitalizagBes, aumento do tempo de internagdo e até mesmo 6bito.*** Além disso, a ndo
adesdo ao tratamento e piora na qualidade de vida do paciente podem estar associadas a EA.**

Farmacéuticos oncolégicos desempenham papel na prestacdo de cuidados no tratamento
de pacientes com cancer.*>" O servico de acompanhamento  farmacoterapéutico (AF), por
meio do gerenciamento da farmacoterapia, permite a prevencéo, identificagédo e manejo
precoce dos EA, fundamentais para maximizar os resultados do tratamento e reduzir 0s riscos
associados a terapia oncolégica.*>1819

Este estudo tem como objetivo identificar os EA a capecitabina e suas consequéncias

clinicas no tratamento dos pacientes com cancer colorretal, cancer gastrico e cancer anal.
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2 METODOLOGIA
2.1 DESENHO E LOCAL DO ESTUDO

Foi realizado um estudo longitudinal e prospectivo com pacientes em tratamento com
capecitabina no periodo de abril a outubro de 2022 em um hospital de referéncia em oncologia

na cidade do Rio de Janeiro, Brasil.

2.2 SELECAO DE PACIENTES

Foram considerados elegiveis para o estudo pacientes com diagndstico de cancer
colorretal, gastrico ou anal, com idade entre 18 e 80 anos, e indicag&o para inicio de tratamento
com capecitabina isolada ou em associacdo com outras terapias antineoplasicas e/ou
radioterapia. Apds assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, os pacientes
foram agrupados por tipo de cancer e alocados em dois grupos (controle e intervengdo) por
meio de randomizacdo estratificada realizada pelo programa Research Randomizer verséo
4.0

2.3 COLETA DE DADOS

Os participantes do grupo controle (GC) receberam o servico de orientacdo farmacéutica
na dispensacao da capecitabina no inicio do tratamento. Os participantes do grupo intervencdo
(GI) receberam o servigo de AF por meio de consultas farmacéuticas realizadas no inicio de
cada ciclo de tratamento ou em cada etapa do protocolo de tratamento. Foi utilizado o Método
Déder de AF e aplicados os formularios constantes neste método.?

Foram coletadas de todos os participantes as seguintes variaveis: sexo, idade, ocupacao,
consumo de alcool e tabaco, histérico de cancer, tipo de céancer, presenca de metastase,
tratamento prévio, comorbidades, protocolo de tratamento e exames laboratoriais de rotina

disponiveis no sistema informatizado da instituicao.

2.4 IDENTIFICACAO, CLASSIFICACAO E QUANTIFICACAO DOS EFEITOS
ADVERSOS

Os EA a capecitabina foram identificados por meio de relato do paciente durante
consultas farmacéuticas, revisdo dos prontuarios, consultas extras, motivo de internacdo e
visitas & emergéncia.

Depois de identificados, os EA foram classificados quanto a gravidade utilizando os

Critérios de Terminologia Comum para Eventos (CTCAE) verséo 5.2
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2.5 CONSEQUENCIAS CLINICAS

As consequéncias clinicas foram avaliadas com base na suspensdo temporaria ou
definitiva do tratamento com capecitabina e/ou reducdo da dose terapéutica prescrita,
decorrente da ocorréncia de EA.

2.6 ANALISE ESTATISTICA

Foi realizada a analise descritiva com valores absolutos e relativos, medidas de
tendéncia central (média) e dispersdo (desvio padrdo).Para avaliar a associacao existente entre
variaveis quantitativas independentes aplicaram-se os testes exatos de Fisher, Qui-quadrado
com nivel de significancia de 5% (p<0,05). Para o teste de normalidade foi utilizado o teste de
Shapiro - Wilk.Todas as analises foram realizadas no programa Statistical Package for the
Social Sciences - IBM® SPSS v. 24

2.7 CONSIDERACOES ETICAS
O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da instituicdo
sob a numeracao 53553221.9.3001.5274.

3 RESULTADOS

Foram inseridos no estudo 28 pacientes, dos quais 2 foram excluidos por
inacessibilidade dos dados no sistema de informagdo institucional apds Obito e 1 com
diagndstico indeterminado, todos pertencentes ao grupo controle. Dos 25 pacientes, 10
pertenciam ao GC e 15 ao GI.

Os pacientes tinham idade meédia de 59,6 anos (variacdo de 23 a 80 anos) e com
diferenca estatisticamente significativa entre a média de idade do GC e do Gl (p=0,013). Quanto
ao sexo, 52,0% eram do sexo feminino, e a maioria dos participantes ndo era etilista (64,0%) e
nem tabagista (68,0%) (Tabela 1).

Tabela 1: Caracteristicas sociodemogréaficas dos pacientes em uso de capecitabina.

Total GC Gl
Variaveis (n=25) (n=10) (n=15) p-valor

Sexo, n (%)? 0,870
Feminino 13 (52,0) 5 (50,0) 8 (53,3)
Masculino 12 (48,0) 5 (50,0) 7 (46,7)

Idade média, anos (DP)° 0,013
59,6 (13,8) 51,5 (16,6) 65,1 (8,4)

Etilismo, n (%)? 0,222
Néo 16 (64,0) 5(50,0) 11 (73,3)
Sim 9 (36,0) 5 (50,0) 4 (26,7)

Tabagismo, n (%)? 0,180
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Néo 17 (68,0) 9(90,0) 8(53,3)
Ex tabagista 6 (24,0) 1(10,0) 5(33,3)
Sim 2 (8,0) - 2(13,3)

Legenda: GC = grupo controle; Gl = grupo intervencéo; ® Teste de Fisher; ® Teste de Shapiro-Wilk. Em negrito
resultado para p <0,05.
Fonte: Autores.

O céncer priméario mais frequente foi o de célon e reto (68,0%), sem metéstase a
distancia (56,0%) e a maior parte dos pacientes foi submetida a tratamento prévio com
resseccdo cirdrgica (40,0%), ndo realizou quimioterapia intraperitoneal prévia (84,0%), sem
histérico de cancer (88,0%) e apresentavam 1 a 2 comorbidades (48,0%). Quanto ao protocolo
de tratamento, o mais prevalente foi o esquema CAPOX, com capecitabina e oxaliplatina
(88,0%), com 3 a 4 ciclos de quimioterapia realizados (44,0%) (Tabela 2).

Tabela 2: Caracteristicas clinicas relacionadas ao tratamento dos pacientes em uso de capecitabina.

Total GC Gl
Variaveis (n=25) (n=10) (n=15) p-valor
Diagnéstico de cancer, n (%)? 0,822

Cancer colon e reto 17 (68,0) 6 (60,0) 11 (73,3)

Cancer gastrico 6 (24,0) 3(30,0) 3(20,0)

Céncer canal anal e anus 2 (8,0) 1(10,0) 1(6,7)

Presenca de metastase, n (%6)* 1,000

Sem metéstase a distancia 14 (56,0) 6 (60,0) 8 (53,3)

Metéastase a distancia 7 (28,0) 3(30,0) 4 (26,7)

Metéstase ndo pode ser avaliada 1(4,0) - 1(6,7)

Néo informado 3(12,0) 1(10,0) 2(13,3)

Tratamento prévio, n (%)? 1,000

Cirurgia 10 (40,0) 4 (40,0) 6 (40,0)

Néo 8 (32,0) 3(30,0) 5(33,3)

Quimioterapia 3(12,0) 1(10,0) 2(13,3)

Néo informado 4 (16,0) 2 (20,0) 2 (13,3)
Quimioterapiaintraperitoneal prévia, n 0,532
(%0)°

Nao 21 (84,0) 8 (80,0) 13 (86,7)

Sim 4 (16,0) 2 (20,0) 2(13,3)

Historico de cancer, n (%0)? 0,654

Néo 22 (88,0) 9 (90,0) 13 (86,7)

Sim 3(12,0) 1(10,0) 2 (13,3)

Protocolo de tratamento, n (%)? 0,498

Capecitabina + oxaliplatina 22 (88,0) 8 (80,0) 14 (93,3)

Capecitabina + radioterapia 2 (8,0) 1(10,0) 1(6,7)

Capecitabina isolada 1(4,0) 1(10,0) -

Ciclos de quimioterapia, n (%)? 0,076

1a2ciclos 7 (28,0) 3(30,0) 4 (26,7)

3a4ciclos 11 (44,0) 7 (70,0) 4 (26,7)

5a6 ciclos 4 (16,0) - 4 (26,7)

7 ciclos 3(12,0) - 3(20,0)
Comorbidades, n (%0)?

Nenhuma 8 (32,0) 4 (40,0) 4 (26,7) 0,864

1 a2 comorbidade 12 (48,0) 4 (40,0) 8 (53,3)

3 a 4 comorbidades 5 (20,0) 2 (20,0) 3(20,0)

Legenda: GC = grupo controle; Gl = grupo intervencéo; PS = performance status, ? Teste de Fisher.
Fonte: Autores.
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Apenas 4 pacientes (16,0%) ndo apresentaram EA a capecitabina, todos pertencentes ao
GC Os EA mais frequentes para ambos os grupos foram diarreia em (60,0%), nausea (48,0%)
e vomito (32,0%), com maior prevaléncia no Gl (86,7%, 53,3% e 40,0%, respectivamente). O
unico EA com diferenca estatisticamente significativa entre os grupos um resultado importante
da tabela 3 é sjustamente o maior onuemro de EA identificados no grup o intervencdo comparado
ao controle, pois assim vc abre a discussdo do papel do farmacéutico. foi a diarreia (p=0,002)
(Tabela 3).

Tabela 3: Ocorréncia de efeitos adversos durante o tratamento com capecitabina por paciente.

Total GC Gl
Efeitos adversos, n (%) (n=25) (n=10) (n=15) p-valor?
Qualquer reacdo adversa 21 (84,0) 6 (60,0) 15 (100,0) 0,017
Diarreia 15 (60,0) 2 (20,0 13(86,7) 0,002
Nausea 12 (48,0) 4 (40,0) 8 (53,3) 0,688
VVOomito 8 (32,0 2 (20,0 6 (40,0) 0,402
Astenia 5 (20,0) 2 (20,0 3(20,0) 1,000
Inapeténcia 5 (20,0) - 5(33,3) 0,120
Constipagdo 4 (16,0) 3(30,0) 1(6,7) 0,268
Dor abdominal 4 (16,0) 2 (20,0) 2 (13,3) 1,000
Fadiga 3(12,0) 1 (10,0) 2 (13,3) 1,000
Febre 3(12,0) 1 (10,0) 2 (13,3) 1,000
Neuropatia 3(12,0) 1 (10,0) 2 (13,3) 1,000
Sindrome méo pé 6 (24,0) 2 (20,0) 4 (26,6) 0,544
Tontura 3(12,0) 1 (10,0) 2 (133) 1,000
Disgeusia 2 (8,0) - 2 (13,3) 0,500
Parestesia 2 (8,0) 1 (10,0) 1(6,7) 1,000
Solugo 2(8,0) - 2 (1373) 0,500
Anemia 1(4,0) 1 (10,0) - 0,400
Aumento da creatinina sérica 1(4,0) - 1(6,7) 1,000
Dispneia 1(4,0) 1(10,0) - 0,400
Dor anal 1 (4,0) - 1(6,7) 1,000
Dor mandibular 1(4,0) - 1(6,7) 1,000
Enjoo 1(4,0) - 1(6,7) 1,000
Faltade ar 1(4,0) - 1(6,7) 1,000
Gastroenterite 1(4,0) - 1(6,7) 1,000
Gripe 1(4,0) - 1(6,7) 1,000
Epigastralgia 1(4,0) - 1(6,7) 1,000
Odinofagia 1(4,0) 1(10,0) - 0,400
Plaquetopenia 1(4,0) 1(10,0) - 0,400
Prurido ocular 1(4,0) 1 (10,0) - 0,400

Legenda: GC = grupo controle; Gl = grupo intervencdo; ® = Teste de Fisher. Fonte: Autores.
O gréfico 1 mostra a incidéncia do EA por gravidade e ciclos de tratamento realizados.

Quanto a gravidade, a maioria dos EA (87,9%) ocorreu em grau 1 e grau 2, nos pacientes do Gl
(65,5%) e durante o primeiro ou segundo ciclo de quimioterapia (52,9%). Os EA com grau 3,

também ocorreram em sua maioria, no inicio do tratamento e foram mais prevalentes no GlI.
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Grafico 1: Incidéncia dos efeitos adversos por gravidade e ciclos de tratamento realizados.
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Legenda: GC = grupo controle; GI = grupo intervencéo.
Fonte: Autores.

No que se refere ao impacto clinico decorrente dos EA, na maioria dos casos, ndo houve
consequéncias no tratamento dos pacientes. No entanto, foi observada a descontinuacdo da
capecitabina em 20% dos casos de EA (Tabela 5), com prevaléncia de toxicidade
gastrointestinal, com gravidade moderada. N&o houve diferenca estatisticamente significativa
na manutencdo da programacdo do tratamento com reducdo da dose de capecitabina ap6s
ocorréncia de EA entre os grupos. Enquanto a auséncia de ocorréncia clinica e suspensdo do
tratamento com capecitabina tiveram frequéncias semelhantes entre GC e Gl (Tabela 4). Quanto
aos EA de grau 1, para a maioria dos pacientes, ndo houve alteragcdo na programacao e dose de

capecitabina, com interrupcdo no tratamento de apenas 4 pacientes.

Tabela 4: Ocorréncias clinicas decorrentes dos efeitos adversos no tratamento com capecitabina..

Total GC Gl
Ocorréncia clinica (n=99) (n=31) (n=68) p-valor

Semocorréncia clinica® 71 (71,7) 24 (77,4) 47 (69,1) 0,396
Suspensao do tratamento® 20 (20,2) 6 (19,3) 14 (20,5) 0,887
Manutencdo da programacao do tratamento 6 (6,0) 1(3,2) 5(7,3) 0,662
com reducgio da dose de capecitabina®

Atraso na programacéo do tratamento com 1(1,0) - 1(1,4) 1,000
manutencao da dose inicial de capecitabina®

Atraso na programacao do tratamento com 1(1,0) - 1(1,4) 1,000

reducio da dose de capecitabina®
Legenda: GC = grupo controle; GI = grupo intervencao; a = Teste qui-quadrado; b = Teste de Fisher.
Fonte: Autores.
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4 DISCUSSAO

Os resultados deste estudo indicam que os EA a capecitabina impactam o tratamento
dos pacientes com cancer colorretal, gastrico e canal anal. aqui vc deve citar um ou dois artigos
que tenham chegado a resultados parecidos.

A média de idade dos pacientes ao diagndstico observada no estudo foi equivalente a
informada pelo Observatorio Global de Céncer?® correspondente para o cancer colorretal,
gastrico e canal anal/anus, sendo maior que 50 anos. A diferenca estatisticamente significativa
entre a idade média dos participantes do GC e do Gl apresentada no estudo pode ser justificada
pelo pequeno nimero de participantes em cada grupo.

Com relacdo a seguranca, a maioria dos pacientes apresentou algum tipo de EA grau
leve a capecitabina. Estes dados sdo semelhantes a outros estudos que avaliaram o uso de
capecitabina em pacientes com cancer.?*?® Um estudo randomizado conduzido por Chen e
colaboradores (2018) com pacientes com cancer retal em uso de capecitabina

relatou maior incidéncia de EA grau 1 e 2. Outro estudo randomizado conduzido por
Steffens e colaboradores (2015), com pacientes com cancer de célon em terapia adjuvante com
capecitabina, revelou maior incidéncia nos EA de grau 1 e 2 e raros casos de reacdo grau 3
(<4%). Embora a incidéncia de EA também seja elevada nestes estudos, é importante notar que,
em sua maioria, as reacOes sdo leves. Contudo, sabe-se que os EA representam a principal
barreira na adesdo a terapia medicamentosa.?® Diante deste cenario, torna-se fundamental
individualizar a situagdo por meio do monitoramento, gerenciamento e manejo destas reacdes.?’

A presenca do farmacéutico no cuidado ao paciente pode facilitar a deteccao dos EA por
meio do acompanhamento longitudinal e fornecimento de aconselhamento adequado para
deteccdo precoce.?®?® A maior incidéncia de EA & capecitabina foi registrada no Gl e pode ser
explicada pelo servico de AF prestado a este grupo de pacientes. A identificacdo de EA nos
participantes do GC dependia de registro em prontuério por outros profissionais de saude,
susceptiveis a perda de informacBGes ou esquecimento do proprio paciente, sem foco na
prevencao e resolugé@o de problemas relacionados ao paciente.

Os eventos gastrointestinais podem representar fator limitante para o uso da

capecitabina_30 A elevada incidéncia destas reac6es, conforme dados encontrados no estudo,
as tornam ponto critico no tratamento de pacientes. Leicher e colaboradores (2017) relataram
44,2% de taxa de eventos gastrointestinais em pacientes em monoterapia com capecitabina para
tratamento de cancer colorretal metastatico.! Resultados semelhantes foram descritos no

estudo desenvolvido por Park (2018) com as reac¢des gastrointestinais representando 30,3% das
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ocorréncias de EA, com predominio da diarreia, como nos achados do presente estudo.®? O
perfil restritivo deste EA pode justificar a sua ocorréncia como causa mais comum de suspensao
do tratamento com capecitabina nos participantes do estudo.

Além das toxicidades relacionadas ao trato gastrointestinal, a SMP também esta entre
0s EA mais comuns descritos no uso da capecitabina, com taxas observadas em ensaios clinicos
de 40-46,5%.3% 3% Contudo, entre os participantes deste estudo, a SMP ocorreu apenas em
24% dos pacientes e apresentou-se de forma leve, possivelmente relacionada a distribui¢do de
hidratante & base de agentes oclusivos, umectantes e emolientes com orienta¢fes durante o
tratamento. De acordo com Kwakman e colaboradores (2020) a implementacdo do programa
estruturado de educacdo do paciente pré-tratamento pode melhorar a habilidade destes em
identificar e autogerenciar a SMP.*” E fundamental tratar quaisquer condices pré-existentes
na pele das maos e dos pés e instruir os pacientes sobre medidas preventivas para minimizar o
estresse nessas areas, incluindo o uso de cremes emolientes e queratoliticos, antes do inicio do
tratamento quimioteréapico.3®3°

Os EA leves ndo provocaram mudangas no tratamento com capecitabina, ou seja, estes
foram gerenciados com medidas de suporte sem necessidade de modificar o tratamento.
Segundo as recomendacfes de reducdo de dose, para as reacdes leves mantém-se a dose e
realiza monitoramento durante todo o ciclo de tratamento em que ocorreu 0 EA e também nos
ciclos subsequentes.*® Estudos orientam reducdo da dose e, conforme necessidade,
descontinuagio do tratamento com mudanca de protocolo nos EA grau 3 e 4,44

O estudo em questdo apresenta limitacdes quanto ao pequeno tamanho da amostra,
decorrente do curto periodo de tempo ao qual pode ter interferido na analise estatistica. Para
contornar essa limitacdo, foram efetuados ajustes estatisticos para evitar interferéncias nas
comparagdes entre os grupos. Em segundo lugar, a possibilidade de perda de informacdes sobre
0s EA do grupo controle. Isso ocorre porque tais informacgdes podem ndo ter sido registradas em
prontudrio ou porque os participantes podem ndo ter relatado espontaneamente a ocorréncia das
reacOes aos profissionais de salde. Tal limitacdo pode afetar a compreensdo global dos
resultados obtidos, tornando a avaliacdo das diferencas entre 0s grupos menos confiavel e
completa.

5 CONCLUSAO
O estudo evidenciou que os EA a capecitabina causam consequéncias clinicas ao
tratamento do paciente com cancer colorretal, gastrico ou anal. A menor gravidade de sindrome

mao-pé sugere a eficacia da medida preventiva de distribuicdo de hidratante e educacdo do
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paciente além de tornar essencial 0 Acompanhamento Farmacoterapéutico na identificacdo os
efeitos adversos e implementacdo de medidas de manejo com melhorias na qualidade do

tratamento dos pacientes em uso de capecitabina.
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